TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


MONOGRAPHIE 


Epidemiologie des complications 
liees au diabete 


Les complications chroniques du diabete demeurent nombreuses, 
frequentes et qraves. Leur retentissement est important en termes 
de mortalite, de handicap et d'alteration de la qualite de vie ainsi 
que par leurs consequences economiques. Un constat alarmant 
qui doit amener a intensifier les mesures visant a mieux controler 
le niveau qlycemique, les chiffres tensionnels, la dyslipidemie ainsi 
que la lutte contre le tabaqisme. 


Dominique Simon* 

L es complications chroniques constituent l’essentiel 
de la gravite du diabete et contribuent, pour une 
large part, a faire du diabete un probleme majeur de 
sante pubbque. La connaissance de Fepidemiologie des 
compbcations du diabete est un element important de la 
surveillance sanitaire des populations et doit aider a la 
mise en place de mesures de prevention au niveau indi- 
viduel. 

MORTALITE CHEZ LES PATIENTS 
DIABETIQUES 


Les donnees tirees des statistiques de routine de mortalite 
sont d’interpretation dehcate, car la notification du dia- 
bete est souvent omise dans les certificats de deces. De 
plus, rOrganisation mondiale de la sante (OMS) ne prend 
en compte, pour les comparaisons intemationales, que la 
ligne qui correspond a la cause initiale du deces. Certes, si 
on s mteresse aux diabetiques de type 1 et aux deces pre- 
coces, a un age jeune, ces informations sont assez perti- 
nentes, mais elles sont beaucoup plus critiquables pour le 


diabete de type 2. Malgre tout, les statistiques de mortalite 
bee au diabete sont un repere indispensable pour guider 
la politique de sante pubbque dans un pays. 

Mortalite dans le diabete de type 1 

II y a une dizaine d’annees, des comparaisons etablies 
sur les donnees de l’OMS ont montre, pour les sujets 
decedes avant l’age de 25 ans, une variation geographique 
de la mortalite des diabetiques de type 1 dans un rapport 
de 1 a 10, entre l’Europe du Nord et de l’Ouest oil la mor- 
talite etait basse, et FEurope de l’Est et le Japon ou elle 
etait elevee, alors que les Etats-Unis se situaient en posi- 
tion intermediaire ; de plus, elles soulignaient qu’une 
bonne partie de l’exces de risque de deces pouvait etre 
prevenue. 1 Par ailleurs, une analyse ecologique* de ces 
donnees, pays par pays, indiquait que la mortalite chez les 


* Analyse etablissant la correlation entre 2 variables quantitatives mesu- 
rees, non pas sur une serie d’individus mais au niveau de differentes 
populations definies geographiquement (p. ex. les tonnes de poisson 
consommees et la mortalite cardiovasculaire dans differents pays). 


*Service de diabetologie, groupe hospitalier La Pitie-Salpetriere, 75651 Paris Cedex 13 ; Universite Pierre et Marie Curie Paris, Les Cordeliers, 
75006 Paris ; Inserm U 780, 94800 Villejuif. Courriel: dominique.simon@psl.aphp.fr 
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diabetiques de type 1, ajustee sur l’incidence, avait une 
relation negative avec l’incidence du diabete de type 1 
elle-meme (r = - 0,45), et une relation positive avec la 
mortalite infantile et l’esperance de vie a la naissance. 1 

Les donnees les plus fiables de mortalite chez les diabetiques 
de type 1 reposent sur les quelques etudes portant sur des 
echantillons representatifs ou sur l’ensemble des diabe- 
tiques d’u ne population. Elies sont avant tout drees de 
l’etude DERI qui a analyse de fa<jon standardisee les 
deces a partir des registres de diabete de type 1 implantes 
dans le comte d’Allegheny (Etats-Unis), dans une grande 
partie du Japon, et sur l’ensemble des territoires d’Israel 
et de la Finlande. 2,3 

Le tableau 1 indique la mortalite toutes causes obser- 
vee dans DERI et dans des etudes nationales en Norvege, 
en Suede et dans toute une partie de l’etat du Wisconsin 
(Etats-Unis) 4 et le taux de mortalite standardise qui repre- 
sente le risque, ajuste sur l’age et le sexe, de mortalite dun 
diabetique de type 1 par rapport a un non-diabetique de 
la meme population. 

Pour interpreter correctement ces donnees au premier 
abord un peu contradictoires, il faut tenir compte des par- 
ticularites de chaque etude : 

- dans DERI, tous les sujets ont ete inclus entre 1965 et 
1979, lors du diagnostic de diabete ; ils ont ete suivis jus- 
qu’en 1990 en Israel, jusqu’en 1994 au Japon et en Fin- 
lande, et jusqu’en 1999 dans le comte d’Allegheny ; 2 

- Fetude du Wisconsin a inclus tous les diabetiques domi- 
cilies dans onze comtes de cet Etat, ayant consulte un 
medecin en 1979-1980, diagnostiques diabetiques avant 
l’age de 30 ans et traites par insuline ; a l’inclusion, les 
patients avaient un age moyen de 28 ans et le suivi a ete de 
8 ans, durant lesquels 12,1 % des patients sont decedes ; 4 

- en Suede et en Norvege, l’etude a ete exhaustive, 
incluant tous les enfants diagnostiques diabetiques de 
type 1 de 1977 a 1982 pour la Suede, et entre 1973 et 
1982 pour la Norvege. 


Les differences importantes observees pour le taux de 
mortalite sont vraisemblablement en grande partie liees a 
ces caracteristiques de recrutement. En effet, partout, les 
taux de mortalite ne sont guere differents chez les diabe- 
tiques de type 1 et la population generale durant les 
15 premieres annees d’ evolution de la maladie, avant de 
comiaitre une augmentation brutale chez les diabetiques. 

En revanche, il faut certainement retenir comme bien 
reelle la difference de taux de mortalite entre le Japon et 
la Finlande, car les conditions de recrutement et de suivi 
ont ete presque identiques dans ces deux pays. 3 De plus, le 
taux de mortalite standardise apparait remarquablement 
eleve au Japon alors que les deux regions des Etats-Unis 
se situent en position intermediaire. Dans Fetude du Wis- 
consin, la mortalite des diabetiques de type 1 par rapport 
a la population generale etait plus augmentee chez les 
femmes (8,9) que chez les homines (6,8). 

Ces donnees intemationales comparatives ont joue un 
role essentiel pour modifier la prise en charge des diabe- 
tiques de type 1. Ainsi, au Japon ou la rarete de la maladie 
n’incitait guere a organiser l’education des patients, ce 
n’est que dans les annees 1980 que les diabetiques ont ete 
autorises a faire eux-memes leurs injections d’insuline ; 
cet element, joint aux efforts pour developper l’education 
des diabetiques de type 1, a sans doute fortement contri- 
bue a diminuer le taux standardise de mortalite au Japon, 
passe de 15,7 % pour la cohorte diagnostiquee diabetique 
de type 1 pendant la periode 1965-1969 a 6,9 % pour 
celle diagnostiquee a la periode 1975-1979. 3 De meme, 
aux Etats-Unis, l’amelioration de la prise en charge des 
diabetiques de type 1 a probablement beaucoup participe 
a la franche reduction de la mortalite notee dans l’Alle- 
gheny ou le taux de mortalite et le taux standardise de 
mortalite ont baisse respectivement de 903 a 299 pour 
100 000 personnes-annees, et de 6,8 a 2,8 entre la cohorte 
diagnostiquee durant la periode 1965-1969 et celle diag- 
nostiquee en 1975-1979. 2 


Taux de mortalite dans des cohortes representatives de diabetiques de type 1 


POPULATION 

AGE A L' INCLUSION 
(ans) 

DUREE D EVOLUTION 

DU DIABETE A L INCLUSION 
(ans) 

DUREE DU SUIVI 

(ans) 

MORTALITE 

TOUTES CAUSES* 
(nb de deces) 

TAUX DE MORTALITE 

STANDARDISE 

■ Allegheny (Etats-Unis) 

<18 

0 

23 

627(170) 

5,2 

1 Finlande 

<18 

0 

18 

352(319) 

3,7 

1 Israel 

<18 

0 

14 

158(12) 

2,8 

1 Japon 

<18 

4 

18 

607(137) 

12,9 

1 Norvege 

<15 

0 

10 

108(20) 

2,1 

1 Suede 

<15 

0 

4 

75(10) 

2,1 

1 Wisconsin (Etats-Unis) 

<30 

14 

8 

1470(145) 

7,5 


iflorciii * Mortalite toutes causes pour 100 000 personnes-annees. 
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Taux standardise 
de mortalite pour chaque cause, 
par sexe, chez les diabetiques de type 1 
dans l’etude du Wisconsin (n = 1 210) 


CAUSES DE DECES 

HOMMES 

FEMMES 

ENSEMBLE 

1 Cardiopathie (30,3 %) 

.ischemique (24,8%) 

.non ischemique (5,5%) 

8,7(5,9-12,3) 

9,1(5,9-13,4) 

7,3(2,7-15,9) 

10,3(5,5-17,7) 

13,5(6,7-24,2) 

4,5(0,5-16,3) 

9,1(6,6-12,2) 

10,1(7,1-13,9) 

6,3(2,7-12,5) 

1 Accidents (6,2 %) 

2,0(07-4,8) 

5,9(1,6-15,2) 

2,9(13-5,5) 

■ Suicides (2,8%) 



2,8(0,8-73) 

1 Nephropathie (2,8 %) 



41,2(11,1-105,5) 

1 Accident vasculaire 
cerebral (2,1 %) 



4,1(0,8-11,8) 


iflnraTM Autres causes de deces: diabete (44,1 %), cancers 
(2,8 %), infection pulmonaire (1,4 %) et maladie hepatique (1,4%). 


Les causes de deces dans le diabete de type 1 ne sont 
connues que pour les pays developpes, et les donnees 
sont souvent d’interpretation delicate, car portant sur des 
effectifs reduits avec un suivi souvent court. Le tableau 2 
rapporte, pour le Wisconsin, les taux standardises de mor- 
talite liee a differentes pathologies pour les diabetiques de 
type 1 dans leur ensemble et, lorsque les evenements sont 
suffisamment frequents, dans chaque sexe. 4 La surmorta- 
lite liee aux cardiopathies y est importante, avec un sur- 
croit de risque plus marque chez les femmes, surtout du 
fait des cardiopathies ischemiques. L’insuffisance renale 
est assez rarement la cause du deces chez les diabetiques 
de type 1, mais le diabete de type 1 augmente pourtant de 
farjon drastique le risque de deces lie a cette pathologie. 4 
Enfin, c’est probablement l’anciennete de l’etude qui 
explique la part preponderante des complications meta- 
bobques aigues du diabete qui representaient 44 % des 
causes de deces, et on peut esperer que ce probleme est 
en grande partie resolu aujourd’hui aux Etats-Unis. 

Les donnees de la Joslin Clinic a Boston (Etats-Unis), 
encore plus anciennes, 5 sont pourtant interessantes aujour- 
d’hui encore, car elles donnent une idee de l’« histoire natu- 
relle » de la maladie a une epoque oil les soins se limitaient 
presque uniquement a apporter de rinsuline ; la qualite des 
archives a permis de degager revolution des causes de 
deces dans le diabete de type 1 en fonction de Page atteint, 
chez des patients recrutes de 1939 a 1959 et suivis durant 
20 a 40 ans. 5 C’est a partir de 1’age de 25 ans que des 
patients commencent a deceder d’insuffisance renale et a 
partir de 30 ans de maladie coronaire. Entre I’age de 30 et 
de 55 ans, 25 % des patients de la Joslin Clinic sont decedes 
de maladie coronaire, alors que dans un groupe compara- 
ble de non-diabetiques issus de la cohorte de Framingham, 
seulement 8 % des homines et 4 % des femmes etaient 
decedes avant lage de 55 ans de coronaropathie. 5 


Mortalite dans le diabete de type 2 

Lutilisation des donnees statistiques de routine a partir 
des certificats de deces foumit des informations limitees 
pour la mortalite dans le diabete de type 2, surtout si on 
ne prend en compte que la cause piincipale du deces noti- 
fie sur les certificats, comme le fait l’OMS. En effet, lors- 
qu’un patient diabetique de type 2 decede dun oedeme 
aigu du poumon lie a une insuffisance cardiaque secon- 
daire a un infarctus du myocarde, il est a peu pres certain 
que le diabete ne sera pas indique comme cause princi- 
pal du deces et il est assez probable que le diabete ne soit 
pas mentionne sur le certificat. Il y a done une sous-esti- 
mation, parfois tres importante, du deces chez les diabe- 
tiques de type 2 si on utilise les statistiques d’etat civil de 
routine. 

Il est preferable de partir d’un echantiUon representatif 
des diabetiques de type 2 dune population, puis de suivre 
ces patients et d’enregistrer les deces au fil du temps, en 
enquetant alors sur la cause du deces. C’est ce qui a ete fait 
dans l’etude du Wisconsin sur le diabete de type 2 oil un 
echantillon representatif de 1 780 patients a ete tire au 
sort parmi l’ensemble des diabetiques diagnostiques 
apres l’age de 30 ans, ayant consulte en medecine gene- 
rale au moins une fois sur une annee en 1979-1980. 4 A 
l’indusion, les patients avaient un age moyen de 67 ans et 
un diabete connu depuis 1 1 ans en moyenne. Durant les 
8 annees de suivi, 50 % des patients sont decedes, ce qui 
correspond exactement au double de la mortalite dans la 
population generale de meme age du Wisconsin, avec une 
sunnortalite diabetique un peu plus importante chez la 
femme (X 2,2) que chez l’homme (X 1,9). La cause prin- 
cipale de deces chez ces patients etait : cardiaque (48,8 % 
dont 38 % par cardiopathie ischemique), le diabete 
(15,3%), le cancer (9,9%), les accidents vasculaires cere- 
braux (9,5%), l’infection pulmonaire (3,1 %). L’insuffi- 
sance renale etait cause de 0,9% des deces, et les hepato- 
pathies chroniques ou la cirrhose du foie de 0,8 %. Par 
rapport a la population generale du Wisconsin, le taux 


CE QUI EST NOUVEAU 


7 L'expansion epidemique du diabete de type 2 a travers 
le monde. 

4 La frequence croissante des diabetiques parmi les patients 
hospitalises en unite de soins intensifs de cardiologie (environ 
un tiers en France). 

•> La frequence croissante des diabetiques parmi les patients 
en insuffisance renale terminate (environ un quart en France 
et pres de la moitie aux Etats-Unis). 

■) L'interet de la microalbuminurie comme predicteur 
de la mortalite et de la morbidite cardiovasculaire. 
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standardise (ajuste sur l’age et le sexe) de mortalite etait 
egal a : 2,3 pour la cardiopathie ischemique (intervalle de 
confiance [IC] a 95 % : 2, 1-2,5) ; 2 pour l’accident vascu- 
laire cerebral (IC a 95% : 1, 6-2,5) et 1,7 pour l’infection 
pulmonaire (IC a 95 % : l,l-2,4). 4 

Plus recemment, l’etude NHANES II sur une cohorte 
representative de la population americaine de 30 a 75 ans, 
constituee de 1976 a 1980 et suivie 12 a 16 ans, a montre 
des resultats assez proches : surmortalite toutes causes de 
1,9 pour les diabetiques diagnostiques uniquement par 
interrogatoire et de 1,6 pour les diabetiques reconnus soit 
par interrogatoire soit par une glycemie a jeun superieure 
ou egale a 1,26 g/L et surmortalite par maladie cardio- 
vasculaire de 2,3, plus elevee chez les femmes (2,7 vs 2 
chez les homines) pour les diabetiques diagnostiques uni- 
quement par interrogatoire et de 1,8 (2,4 chez les femmes 
et 1,6 chez les homines) pour les diabetiques reconnus 
soit par interrogatoire soit par une glycemie a jeun supe- 
rieure a 1,26 g/L. 6 

Le suivi prolonge a 22 ans sur l’ensemble de la cohorte 
precedente, NHANES I a montre que l’exces de risque de 
mortalite chez les diabetiques diminuait avec l’age a fin- 
elusion, passant de 3,6 chez les 25-44 ans (comprenant 
des diabetiques de type 1), a 2,2 chez les 45-64 ans et 1,5 
chez les 65-74 ans, et que l’esperance de vie etait reduite 
chez les diabetiques d’environ 8 ans chez les 55-64 ans et 
4 ans chez les 65-74 ans. 7 Enfin, toujours a partir de NHA- 
NES, une comparaison temporelle de la mortalite a 9 ans 
chez les 35-74 ans a indique que la cohorte constituee en 
1982-1984 avait, par rapport a la cohorte constituee en 
1971-1975, une reduction de la mortalite cardiaque de 
36,4% chez les homines non diabetiques contre une reduc- 
tion de 13,1 % chez les homines diabetiques, alors que la 
mortalite cardiaque etait reduite de 27 % chez les femmes 
non diabetiques mais augmentait de 23 % chez les femmes 
diabetiques ; la tendance de revolution chronologique 
pour chaque sexe etait identique pour les deces toutes 
causes et les deces par cardiopathie ischemique. 8 

En Europe, les donnees recentes les plus interessantes 
sur la mortalite chez les diabetiques de type 2 proviennent 
de Verone (Italie). 9 Dans cette etude, fin 1986, 5818 dia- 
betiques de type 2 ages d’au moins 45 ans, suivis dans les 
centres de diabetologie ou par un medecin generaliste 
ont ete inclus, representant 76% de l'ensemble des diabe- 
tiques de type 2 de la ville. Ils avaient en moyenne 67 ans 
et 9,5 annees devolution du diabete. Dix ans plus tard, 
2328 sujets etaient decedes (40%), 974 (43,3%) de ma- 
ladie cardiovasculaire dont 343 (15,3 %) de cardiopathie 
ischemique et 235 (10,5%) d’acddent vasculaire cerebral 
517 (23%) de cancer, 324 (14,4%) de diabete et 134 
(6%) de pathologie digestive, essentiellement d’hepato- 
pathie chronique ou de cirrhose ; a age egal, le risque de 
deces augmentait significativement avec la duree 
d’evolution du diabete, mais, pour le deces par cardio- 
pathie ischemique, ce lien n’etait pas tout a fait significatif 


chez rhomme (p=0,07) et tres peu caracteristique chez la 
femme (p=0,53). 9 Par rapport a la population generale, le 
taux standardise de mortalite sur les 5 premieres annees 
de suivi, 10 etait egal a : 1,42 pour la mortalite toutes causes 
(IC a 95% : 1,35-1,50) ; 1,34 pour les maladies cardio- 
vasculaires (IC a 95% : 1,23-1,44) ; 1,48 pour les acci- 
dents vasculaires cerebraux (IC a 95 % : 1,25-1,73) ; 1,41 
pour les cardiopathies ischemiques (IC a 95 % : 1,24- 
1,62) ; et 1,83 pour les pathologies digestives (IC a 95 % : 
1,50-2,21), avec un chiffre de 2,52 pour le deces par cir- 
rhose du foie (IC a 95 % : 1,96-3,20). 10 La comparaison 
de la mortalite chez les diabetiques de type 2 a Verone et 
aux Etats-Unis (Wisconsin et NHANES) montre done 
une moindre mortalite a Verone, ainsi qu’une surmorta- 
lite par maladie cardiovasculaire moins elevee par rapport 
a la population non diabetique de la meme zone geogra- 
phique, chez les diabetiques de Verone. 

En France, nous ne disposons que des informations 
foumies par FInsee et le SC 8 de rinserm, a partir des cer- 
tificats de deces remplis pour les donnees d’etat civil, 11 car 
il n’existe pas actuellement de cohorte representative de la 
population des diabetiques qui permettrait de comparer 
la mortalite chez les diabetiques et les non-diabetiques. 
En 1999, on a denombre 9 779 deces par diabete en cause 
initiale du deces. Deux deces sur trois sont survenus apres 
75 ans. La part du diabete dans la mortalite generale est 
de 1,8%, mais elle varie en fonction de l’age (maximale 
entre 65 et 74 ans). Le taux de deces, standardise par age, 
est de 16 pour 100000 pour l’ensemble de la population 
et plus eleve chez l’homme (18,6/100000) que chez la 
femme (14,0/100000) quel que soit l’age. II augmente 
tres fortement avec l’age (0,4/100 000 avant 45 ans ; 
8,3/100 000 de 45 a 64 ans ; 39,4 pour 100 000 de 65 a 
74 ans et 154,5/100000 a partir de 75 ans). Lorsqu’on 
analyse l’ensemble des causes initiales et associees, le 
nombre de deces en 1999 atteint 26 732. Cela montre 
Importance de la prise en compte des causes associees 
quand on souhaite disposer d’une mesure complete de 
l’influence du diabete sur la mortalite. Le taux de deces, 
standardise par age, atteint alors 43,6/100000 pour l’en- 
semble de la population et reste plus eleve chez l’homme 
(54,4 vs 35,9/100 000). Les risques de deces augmentent 
encore tres fortement avec l’age (0,8/100000 avant 
45 ans ; 24,8/100000 de 45 a 64 ans ; 1 19,4/100 000 de 
65 a 74 ans ; 404,8/100000 a partir de 75 ans). Le diabete 
n’apparait done pas comine une cause tres importante de 
mortalite prematuree, meme s’il faut redire les reserves 
enoncees sur l’utilisation de la certification de deces dans 
l’appreciation de l’impact du diabete sur la mortalite. Si on 
regarde les pathologies associees au diabete quand ce 
dernier est mentionne en cause associee, les pathologies 
les plus frequentes, declarees en cause initiale, sont, quel 
que soit le sexe, les maladies cardiovasculaires, qui sont la 
cause de 1 deces sur 2, dont 1 sur 5 pour les cardiopathies 
ischemiques. Par ailleurs, les donnees du CepiDC de l’ln- 
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10-1 


10-1 


Morbi-mortalite cardiovasculaire 



Insuffisance cardiaque 

7,68 




Accident vasculaire cerebral 
thrombotique 


Maladie coronarienne 



Mortality d'origine cardiovasculaire 


Femmes 

7,2 



HU Risque relatif (RR) des evenements cardiovasculaires chez les diabetiques par rapport aux non-diabetiques dans ['etude 
de Framingham (suivi durant 20 ans, de 2 200 hommes et 2 700 femmes ages de 45 a 74 ans a I'inclusion). D'apres la ref. 12. 
Colonnes orange fonce : RR brut ; colonnes centrales : RR ajuste sur I'age ; colonnes clalres = RR ajuste sur I'age la PAS, 
le tabaglsme, le cholesterol total et I'hypertrophie ventrlculalre gauche electrlgue. 
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serm recueillies en 1999 indiquent qu’en France la morta- 
lite liee au diabete varie fortement selon la categorie 
sociale, plus elevee pour les « ouvriers-employes » que 
pour les « cadres superieurs-professions liberates® 
(respectivement 1,8 et 0,6/100 000). Entre les periodes 
1979-1985 et 1987-1993, le risque de deces a diininue de 
moitie pour les « cadres superieurs-professions liberates » 
alors quit a stagne chez les « ouvriers-employes ». u 

COMPLICATIONS CARDIOVASCULAIRES 
DU DIABETE 


Les donnees de morbidite cardiovasculaire chez les dia- 
betiques comme pour l’ensemble de la population sont 
dominees par les connaissances acquises depuis un demi- 
siecle grace a l’etude de Framingham. C’est sur l’ensemble 
de la population de cette petite ville americaine qu’ont ete 
mis en evidence pour la premiere fois les facteurs de 
risque classiques de maladie cardiovasculaire : la dyslipi- 
demie, rhypertension arterielle, le tabagisme et le diabete. 
De plus, le suivi sur 20 ans des sujets ages de 45 a 74 ans a 
l’inclusion a montre que les patients diabetiques ont un 
risque accru de survenue de tous les evenements cardio- 
vasculaires par rapport aux sujets non diabetiques, plus 




Retinopathie non proliferante 


Retinopathie proliferante 

* ± A 


o I I I I I I I I— 

0 10 20 30 40 



UL'liliU Taux d'incidence annuelle et risque cumule de la 
retinopathie non proliferante et proliferante suivant la duree 
du diabete de type 1. D'apres la ref. 5. 


encore pour les femmes que pour les hommes, persistant 
apres ajustement sur l’age, la pression arterielle, le taba- 
gisme, le taux de cholesterol et rhypertrophie ventricu- 
laire gauche (fig. I). 12 Plus recemment, une etude finlan- 
daise a popularise cette notion de risque coronarien accru 
chez les patients diabetiques en montrant qu’un patient 
diabetique de type 2 indemne d’antecedents coronariens 
avait le meme risque de mourir d’accident coronarien 
dans les 7 prochaines annees qu’un sujet non diabetique 
ayant un antecedent d’infarctus du myocarde. 13 Cette 
etude a essuye quelques critiques et semble tres discuta- 
ble pour les hommes, mais sa conclusion est conforme a 
d’autres donnees pour les femmes. 14 

La probability accrue d’accident cardiovasculaire, si 
elle n’epargne pas le diabetique de type 1, en particulier 
par le biais dime hypertension arterielle consecutive a la 
nephropathie, est surtout marquee chez le diabetique de 
type 2. En effet, celui-ci a tres souvent un niveau eleve des 
autres facteurs de risque cardiovasculaire dans le cadre 
dune obesite abdominale avec syndrome d’insulinoresis- 
tance dit aussi syndrome metabolique. Ainsi, dans une 
revue comparant le niveau des facteurs de risque cardio- 
vasculaire chez des diabetiques de type 2 par rapport a 
des non-diabetiques de meme age, les hommes etles fem- 
mes diabetiques de type 2 avaient respectivement une 
augmentation approximative de l’indice de corpulence de 
7% et 12%, de la pression arterielle systolique de 3% et 
7%, des triglycerides de 25% et 47% et une diminution 
du HDL-cholesterol d’environ 3 % et 8 % ; seule excep- 
tion : le LDL-cholesterol chez les hommes diabetiques, 
plus bas de 3 %, alors qu 11 etait plus haut de 10 % chez les 
femmes. 15 Si on y ajoute des anomalies qualitatives du 
LDL-cholesterol chez le diabetique de type 2, avec des 
particules plus petites et plus denses particulierement 
atherogenes, il est facile d'expliquer le risque accru de 
maladies cardiovasculaires chez le diabetique de type 2. 

La San Antonio Heart Study a popularise la notion de la 
precession des autres facteurs de risque cardiovasculaire 
sur le diabete : c’est la ticking clock, signifiant que le dia- 
bete sonne Lalerte tardivement, de nombreuses annees 
apres que le travail de sape cardiovasculaire ait ete entre- 
pris du fait de l’obesite abdominale et de fmsulinoresis- 
tance. 16 L’etude UKPDS a confinne Unfluence indepen- 
dante, dans l’ordre d’importance decroissante, du 
LDL-cholesterol, de la pression arterielle, du HDL-choles- 
terol et du controle glycemique dans la survenue des eve- 
nements coronariens fatals et non fatals. 17 Ces donnees 
epidemiologiques ont ete confortees par de nombreuses 
etudes d’intervention non detaiUees ici : citons simplement 
l’etude randomisee STENO 2 oil, avec un petit effectif de 
deux groupes de 80 diabetiques de type 2 microalbuminu- 
riques, il a ete possible de demontrer Fefficacite d une 
intervention forte sur tous les facteurs classiques de risque 
cardiovasculaire, permettant, par rapport a une prise en 
charge habituelle, de reduire de 53% (24% vs 53 %) le 
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risque de survenue d’evenements cardiovasculaires 
majeurs a 8 ans (mortalite cardiovasculaire, accident vas- 
culaire cerebral et infarctus du myocarde non fatals, revas- 
cularisation coronarienne) ; 18 le choix de selectionner des 
patients microalbuminuriques correspondait au fait que la 
presence dune microalbuminurie chez un diabetique est 
un fort predicteur de mortalite et de developpement de 
complications micro- et macrovasculaires. 19 

RETINOPATHIE DIABETIQUE 


Les donnees epidemiologiques sur la retinopathie diabe- 
tique sont assez difficiles a analyser, car les articles ne pre- 
cisent pas toujours comment le diabete a ete defini ni 
comment la retinopathie a ete evaluee et dassee. 

Les travaux de la Joslin Clinic sur des diabetiques de 
type 1, dormant une idee de l’« histoire naturelle » du dia- 
bete (v. supra), ont montre revolution de l’incidence 
annuelle (nouveaux cas apparus dans l’annee) et du 
risque cumule de la retinopathie non proliferante et de la 
retinopathie proliferante (fig. 2). 5 De plus, la partie infe- 
rieure de cette figure compare des cohortes de patients 
ayant debute le diabete en 1939, en 1949 et en 1959 et 
montre qu’il n’y a pas vraiment de progres avec le temps 
pour la retinopathie diabetique proliferante sur les 20 
premieres annees devolution de la maladie, 5 mais on 
peut esperer que depuis 1959 les modifications impor- 
tantes dans la prise en charge des diabetiques de type 1 
ont ameliore la situation, sans en avoir la preuve absolue. 

Une revue 20 des donnees de prevalence de la retino- 
pathie a montre que la retinopathie est plus frequente dans 
le diabete de type 1 que dans le diabete de type 2, quelle 
que soit la population etudiee, et a in clique des taux tres dif- 
ferents dun pays a 1’autre, du fait essentiellement de condi- 
tions tres variables de recrutement des patients suivant les 
etudes (tableau 3). L’etude AusDiab a porte sur plus de 
1 1 000 adultes d’au moins 25 ans, assez representatifs de la 
population australienne, parmi lesquels 8,3% etaient diabe- 
tiques, ayant soit un diabete deja connu, soit un diabete 
nouvellement diagnostique par une hyperglycemie provo- 
quee par voie orale systematique (HGPO). Parmi les diabe- 
tiques de type 2 connus, pres de 22 % avaient une retino- 
pathie dont 2,1 % une retinopathie proliferante. Chez les 
sujets nouvellement diagnostiques par PHGPO, 6,2 % 
avaient une retinopathie, mais aucun n’avait une retino- 
pathie proliferante. Pour les classes intermediaires cor- 
respondant a des sujets non diabetiques mais pas tout a fait 
normoglycemiques, ayant une hyperglycemie moderee a 
jeun ou une intolerance au glucose, 6,7% avaient une reti- 
nopathie, ce qui est plus eleve que chez les sujets nouvelle- 
ment diagnostiques diabetiques. Enfin, parmi les normo- 
glycemiques, pres de 6% avaient une retinopathie, ce qui 
laisse supposer soit qu'il s avaient eu anterieurement des 
anomalies transitoires de la glycoregulation, soit que la reti- 
nopathie etait liee en fait a lhypertension arterielle. 21 


Prevalence de la retinopathie 
dans differents pays (%) 



lll'lllllll D'apres la ref. 20. 


Incidence de la retinopathie 
(°/o par an) 



DIABETE DE TYPE 2 

DIABETE DE TYPE 1 

1 Pimas, Etats-Unis 

0,6 


1 Oklahoma Indians, 
Etats-Unis 

5,5 


1 Rochester, Etats-Unis 

1,6 

4,6 

1 Falster, Danemark 

3,7 

3,7 

1 Suisse 

2,0 

5,0 

1 Wisconsin, Etats-Unis 

8,5 

14,8 

1 Allegheny Co, Etats-Unis 

16,5 



EBII D'apres la ref. 20. 


Une revue des donnees d’incidence de la retinopathie 
diabetique a montre quelle est presque partout plus elevee 
chez le diabetique de type 1 et quelle varie considerable- 
ment suivant les populations etudiees, en particulier pour 
le diabete de type 2, avec la encore des conditions de 
recrutement differentes qui expliquent sans doute ces 
ecarts (tableau 4). 20 

Aussi l’etude du Wisconsin (v. supra ) est-elle particulie- 
rement instructive, car elle porte sur une population 
exhaustive de diabetiques recrutes en population, avec 
une mesure de l’incidence de la retinopathie sur 4 annees 
de suivi. Parmi les diabetiques de type 1, ayant 28 ans en 
moyenne et une dizaine d’annees d’evolution du diabete 
a l’inclusion, 60 % des sujets initialement indemnes de 
retinopathie ont developpe une retinopathie dans les 
4 ans. Pour les diabetiques de type 2, ceux traites par insu- 
line ont une incidence plus grande de retinopathie (48 % 
nt 34%), sans qu’il soit envisageable d’etablir une relation 
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de cause a effet a partir de cette observation : il est assez 
habituel de traiter les diabetiques de type 2 par insuline 
lorsque des complications, par exemple une retinopathie, 
apparaissent. Tres peu de sujets ont eu une amelioration 
de leur retinopathie. Pour la majorite des patients, il n’y a 
pas eu de changement et il y a eu progression surtout 
pour les diabetiques de type 1 (40%) et a un moindre 
degre pour les diabetiques de type 2 traites par insuline 
(35%). La progression de la retinopathie proliferante a 
ete relativement modeste, inferieure a 10 %. 20 > 22 

Les facteurs de risque de la retinopathie diabetique 
sont represents avant tout par la duree d'exposition a 
l’hyperglycemie et son niveau d’intensite, et, a un moindre 
degre, par la duree d’exposition a Fhypertension arterielle. 
Cela a ete bien demontre par des etudes randomisees, les 
etudes du DCCT pour le diabete de type 1 et UKPDS 
pour le diabete de type 2. 23-25 

En France, d’apres l’etude ENTRED, 16,5% des 
patients diabetiques ont declare avoir eu un traitement 
par laser et pres de 4 % avoir perdu un ceil. Concemant la 
prise en charge ophtalmologique, alors que les recom- 
mandations de l’Anaes preconisent qu’un diabetique doit 
avoir un fond d’oeil chaque annee, 43 % seulement des 
patients avaient ete rembourses pour une consultation 
ophtalmologique durant Fannee 2001 et, en tenant 
compte des hospitalisations ou un examen du fond d’oeil 
avait pu etre effectue, on atteindrait le chiffre maximal de 
53 %, ce qui reste tres insuffisant. De plus, quand on 
demande aux medecins generalistes s’ils ont le resultat de 
ce fond d’oeil, seulement les deux tiers ont ce resultat, et 
seulement un tiers a le compte rendu dans son dossier. 26 

NEPHROPATHIE DIABETIQUE 


C’est encore l’etude de la Joslin Clinic qui foumit, pour les 
diabetiques de type 1, une bonne idee de l’evolution 
« naturelle » de la nephropathie diabetique, definie ici par 
une proteinurie permanente, souvent liee a la retinopathie 
avec son incidence annuelle et son risque cumulatif (fig 3). 5 
Ce dernier, contrairement a la retinopathie non prolife- 
rante, est loin d’atteindre 100% de sujets atteints puisque 
c’est un peu moins de 50 % des diabetiques qui vont 
developper une nephropathie pour la cohorte qui avait 
commence le diabete en 1939. Par a ill ears la partie infe- 
rieure de la figure 3 montre que la cohorte la plus recente, 
ayant debute le diabete de type 1 en 1959, a developpe 
moins de nephropathies dans les 20 premieres annees 
devolution du diabete que les sujets dont le diabete a ete 
decouvert en 1939 ou 1949. 5 II est vraisemblable que, 
depuis 1959, la prevention de la nephropathie diabetique 
a encore progresse. Le contraste entre l’evolution de la 
retinopathie et l’evolution de la nephropathie incite a pen- 
ser que des facteurs genetiques interviennent pour deve- 
lopper ou non une nephropathie, 27 alors que tous les dia- 
betiques sont predisposes a avoir une retinopathie. 



Ul'lUIiCl Taux d'incidence annuelle et risque cumule de la 
nephropathie suivant la duree du diabete de type 1. 
(D'apres la ref. 5.) 


Des donnees epidemiologiques precises sur la nephro- 
pathie diabetique ne sont disponibles que pour le stade 
ultime de la nephropathie, l’insuffisance renale terminale 
imposant un traitement de suppleance renale (dialyse) ou 
une greffe renale. En France, en 2003, sur les 30 882 
patients dialyses, on comptait une proportion de 23,6 % 
de diabetiques en metropole (contre 13,1% en 1995) et 
de 41,2% dans les departements d’outre-mer (contre 
25,7% en 1995), le diabete etant directement cause de 
l’insuffisance renale dans 16% et 34,9% des cas respecti- 
vement. 28 En Europe, dans 10 pays disposant d’un registre 
de l’insuffisance renale terminale, l’incidence annuelle par 
million d’habitants est passee entre 1991 et 2000 de 7,7 a 

9 pour le diabete de type 1 et de 7,1 a 17,9 pour le type 2, 
soit une progression de 1 1,9 % par an pour ce dernier, 
alors que chez les non-diabetiques le chiffre a evolue de 
67,8 a 93,8. 29 Le taux de survie chez les dialyses a 1 an, 
2 ans et 5 ans etait respectivement de 8 1 %, 62 % et 24 % 
chez les diabetiques de type 1, de 75 %, 56 % et 20 % chez 
les diabetiques de type 2 contre 82%, 70% et 40% chez 
les non-diabetiques, alors que le risque relatif de deces a 

10 ans (ajuste sur l’age et le pays) comparativement aux 
dialyses non diabetiques etait de 2 (IC a 95 % : 1,92-2,08) 
pour les diabetiques de type 1 et de 1,52 (IC a 95 % : 1,47- 
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1,57) pour les diabetiques de type 2. Chez les greffes du 
rein, le risque relatif ajuste de deces a 2 ans, par rapport 
aux greffes non diabetiques, etait de 2,21 (IC a 95% : 
1,98-2,47) pour les diabetiques de type 1 et de 2,02 (IC a 
95 % : 1,68-2,43) pour les diabetiques de type 2. 29 

La frequence et la gravite des complications renales 
imposent de prendre des mesures preventives qui passent 
en particulier par le depistage precoce de la nephropathie. 
L’etude ENTRED a pourtant montre que le dosage de la 
microalbuminurie, recommande chaque annee par 
l’Anaes, n’avait ete effectue que chez un peu moins d’un 
quart des patients diabetiques en France en 2001. 30 

Outre les facteurs genetiques evoques plus haut, les 
principaux facteurs de risque de la nephropathie diabe- 
tique sont, comine pour la retinopathie, les durees d’expo- 
sition a Fhyperglycemie et a Fhypertension arterielle. Ces 
elements ont ete egalement bien demontres par des etu- 
des randomisees, en particulier le DCCT pour le diabete 
de type 1 et FUKPDS pour le diabete de type 2. 23 ' 25 

AMPUTATIONS DES MEMBRES INFERIEURS 
CHEZ LES DIABETIQUES 


Le diabete est responsable dune part tres importante des 
amputations des membres inferieurs. Des donnees fran- 
paises collectees a partir de la base du Programme de 
medicalisation des systemes d’information (PM SI) de 
2003 qui enregistre tous les actes chirurgicaux realises 
dans les etablissements de soins publics et prives, indi- 
quent qu’il y a eu cette annee-la, en France metropolitaine, 
17 551 actes d’amputation des membres inferieurs sur 
15 353 patients, dont 9 508 actes (54 %) chez 7 955 
patients diabetiques (52 %), 31 ce qui correspond a un 
risque d’am putation multiplie par 14 pour un diabetique. 
Chez les diabetiques, 38 % des amputations se situaient 
au niveau d’u n orteil, 24% du pied, 21 % de la jambe et 
3 1 % de la cuisse. Une insuffisance renale terminate etait 
presente chez 10 % des diabetiques amputes contre 5 % 
pour les amputes non diabetiques. Le taux de deces 
durant le sejour hospitalier pour amputation etait de 9% 


5 0 U R LA PRATIQUE 


4 Ne pas s'occuper que de la glycemie chez un patient 
diabetique. 

■) Verifier systematiquement chaque annee le fond d'ceil, la 
creatininemie et la microalbuminurie ainsi que le bilan lipidique 
avec les fractions du cholesterol (mesure du HDL- et calcul du 
LDL-cholesterol). 

4 Inciter a I'activite physique et a I'alimentation equilibree. 

4 Devant une proteinurie chez un diabetique, rechercher une 
autre cause que le diabete si le patient n’a pas de retinopathie. 


chez les diabetiques et atteignait 42 % si le diabete s’ac- 
compagnait d’une atteinte renale notifiee au codage 
PM SI. 31 La grande frequence d’anomalies des membres 
inferieurs chez les diabetiques a ete mise en evidence par 
l’etude NHANES en 1999-2000. Chez des adultes repre- 
sentatifs de la population americaine, une anomalie a 
Fexamen des membres inferieurs a ete retrouvee globale- 
ment chez 30,2% des diabetiques contre 17,6% chez les 
non-diabetiques, avec des taux d’arterite des membres 
inferieurs de 9,5 % et 4 %, de neuropathies des membres 
inferieurs de 28,5 % et 13,3 % et de mal perforant plan- 
taire de 7,7 % et 2,2 % chez les diabetiques et chez les 
non-diabetiques respectivement. 32 L’influence du 
controle glycemique et de l’equilibre tensionnel sur le 
risque d’amputation et de deces lie a l’arterite des mem- 
bres inferieurs a ete bien mise en evidence par l’analyse 
epidemiologique de FUKPDS qui a indique une reduc- 
tion de 43 % de ce risque pour une baisse de 1 % du taux 
de l’hemoglobine glyquee (HbAlc) 33 et une reduction de 
16% pour une baisse de la pression arterielle systolique 
de 1 mmHg. 34 


CONCLUSION 


Les complications chroniques du diabete sont nombreu- 
ses, frequentes et graves. Leur retentissement est impor- 
tant en termes de risque vital, de handicap et de qualite de 
vie. Pour la societe, elles sont source de lourdes depenses, 
puisque le cout annuel des soins delivres a un patient dia- 
betique en France en 1998 etait evalue a 2048 euros en 
cas de complications microvasculaires, 5 126 euros en cas 
de complications macrovasculaires et 6 407 euros lorsque 
complications micro- et macrovasculaires etaient presen- 
tes, contre 1 769 euros en l’absence de complications. 35 Ce 
constat alarmant doit amener a intensifier les mesures de 
prevention des complications du diabete dont Fefficacite 
a ete bien demontree, visant en particulier a mieux 
controler le niveau glycemique et les chiffres tensionnels, 
ainsi que la dyslipidemie, sans negliger la lutte contre le 
tabagisme. 

Les moyens a mettre en oeuvre pour cette prevention 
passent par l’arsenal therapeutique medicamenteux qui 
s’cl argil et gagne en efficacite au til des annees, mais dont 
la puissance ne pourra s’exprimer pleinement qu’avec une 
parfaite education therapeutique des patients et une plus 
grande coordination de Faction des soignants, dans un 
systeme de soins centre sur le patient diabetique. Enfin, il 
faut insister sur la necessite d’intervenir en amont, avant la 
survenue du diabete, pour stopper lepidemie de diabete 
de type 2 qui touche la France comme Fensemble de la 
planete. Cela impose de prendre des mesures susceptibles 
de reduire l’obesite, reposant en particulier sur des cam- 
pagnes de promotion de Factivite physique et de l’alimen- 
tation saine et equilibree, destinees tout specialement aux 
enfants et aux adolescents. ■ 
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SUMMARY Epidemiological features of diabetes-related complications 

Chronic diabetes-related complications are frequent and severe, leading to handicaps and increased mortality for the patients and a heavy financial 
burden for society. Indeed, these complications can be prevented through an improvement in glycaemic and blood pressure control, by using an 
efficient treatment of dyslipidaemia, and by reducing tobacco consumption. This goal could theoretically be reached now, thanks to more and more 
powerful drugs, but indeed its achievement needs to improve patient education and to better coordinate diabetes care delivery. In addition, at national 
level, strategies should be developed to prevent the "epidemic" of type 2 diabetes, in particular by campaigns aiming at promoting physical activity and 
healthy diet, mainly targeted to children and teenagers. 

Reo Prat 2007; 57 : 1411-20 

Epidemiologie des complications liees au diabete 

Les complications chroniques du diabete sont frequentes et graves, couteuses pour les individus en termes de handicaps et de surmortalite et pour la 
societe du fait des depenses de sante qu'elles generent. Pourtant, ces complications peuvent etre prevenues, en particulier en controlant mieux le 
niveau glycemique et la pression arterielle, en traitant efficacement la dyslipidemie et en luttant contre le tabagisme. Cela implique d'utiliser au mieux 
les medicaments de plus en plus efficaces dont nous disposons et d'intensifier nos efforts pour parfaire I'education therapeutique des patients et mieux 
coordonner nos soins. Enfin, il ne taut pas negliger, en amont, de prevenir le diabete de type 2 dont Texpansion « epidemique » constitue une veritable 
menace pour la Sante Publique. Cela impose de prendre de toute urgence des mesures pour reduire I'obesite, par des campagnes de promotion de 
I'activite physique et de I'alimentation saine et equilibree, destinees tout specialement aux enfants et aux adolescents. 
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